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ABSTRAK 
Peresepan klopidogrel dan pompa proton inhibitor (PPI) dapat menimbulkan 
interaksi obat dari tingkat sedang hingga mayor. Peresepan kombinasi obat 
tersebut dapat meningkatkan risiko pendarahan hingga kematian pada pasien 
stroke. Tujuan dari penelitian adalah menggambarkan persentase penggunaan 
klopidogrel dan pompa proton inhibitor di Rumah Sakit Universitas Tanjungpura. 
Penelitian ini merupakan penelitian observasional dengan rancangan penelitian 
penelitian studi potong lintang (cross sectional) yang bersifat deskriptif. 
Pengumpulan data dilakukan secara retrospektif berdasarkan data rekam medik 
lengkap. Kriteria inklusi penelitian ini yaitu pasien yang menggunakan obat 
Klopidogrel dan golongan PPI dan pasien dengan usia di atas 18 tahun yang 
menjalani rawat inap selama bulan Januari-Juni 2018. Hasil penelitian 
menunjukkan bahwa penggunaan obat klopidogrel dan PPI paling banyak 
digunakan pada pasien perempuan yaitu 66.67% dengan usia usia dewasa (18-59) 
tahun sebesar 83.33%. Golongan obat PPI yang paling banyak digunakan 
bersamaan klopidogrel adalah pantoprazole yaitu sebesar 83.33% dan 
klopidogrel-lansoprazol sebesar 16,67%. Kesimpulan dari penelitian ini adalah 
penggunaan klopidogrel –pantoprazole lebih banyak digunakan dibandingkan 
dengan penggunaan Klopidogrel dan lansoprazole. 
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ABSTRACT 
Prescribing clopidogrel and proton inhibitor pumps (PPIs) can lead to drug 
interactions from moderate to major levels. The prescription of drug combinations 
can increase the risk of bleeding to death in stroke patients. The aim of the study 
was to describe the percentage of use of clopidogrel and proton inhibitor pumps at 
Tanjungpura University Hospital. This study was an observational with a 
descriptive cross sectional design. Data collection was conducted retrospectively 
based on a medical record. The inclusion criteria were patients who used 
Klopidogrel drugs and PPI groups and patients over the age of 18 who were 
hospitalized during January-June 2018. The results showed that the use of 
clopidogrel and PPI drugs was most widely used in female patients, namely 
66.67% with an adult age (18-59) years of 83.33% and clopidogrel-lansoprazole 
by 16.67%. The conclusion of this study is that the use of klopidogrel - 
pantoprazole is more widely used compared to the use of clopidogrel and 
lansoprazole. 
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PENDAHULUAN  
Peresepan klopidogrel dan pompa proton inhibitor (PPI) merupakan resep 
terlaris di negara maju seperti Amerika Serikat. Tahun 2008 penggunaan kedua 
obat tersebut menduduki peringkat ke tiga obat terlaris di Negara tersebut. Selain 
itu, penggunaan kedua obat tersebut juga menduduki  peringkat ketiga dan kelima 
di Australia pada tahun 2012-2013.
(1)
 Di Indonesia, penggunaan klopidogrel dan 
PPI mencapai 6,01%.
(2)  
Hal ini menunjukkan tingkat penggunaan kedua obat ini 
cukup tinggi. 
 Klopidogrel adalah prodrug dan tidak memiliki aktivitas antiplatelet 
langsung sendiri. Setelah pemberian oral klopidogrel, obat ini bervariasi diserap 
dengan sekitar 50% bioavailabilitas.
(3)
 Antiplatelet diberikan pada pasien yang 
mengalami keluhan dan gejala stroke iskemik. Penggunaan antiplatelet mampu 
menghambat agregasi trombosit atau sel darah sehingga tidak lagi menggumpal.
4 
Klopidogrel secara kompetitif dan ireversibel menghambat adenosine diphospate 
(ADP) P2Y12 reseptor. Adenosine diphosphate yang berikatan dengan PY1 
reseptor menginduksi perubahan ukuran platelet dan kelemahan serta agregasi 
platelet yang sementara.
5 
PPI adalah turunan benzimidazole yang terdiri dari dua gugus heterosiklik 
yang dihubungkan melalui gugus metilsulfinil.
6,7 
Obat PPI dimetabolisme oleh 
sistem sitokrom P450 intrahepatik, terutama CYP2C19 dan CYP3A4, 
menghambat mereka secara kompetitif.
6,7,8 
Mekanisme kerja obat golongan PPI 
adalah dengan menghambat produksi asam pada tahap akhir mekanisme sekresi 
asam, yaitu pada enzim (H+, K+)-ATPase dari pompa proton sel parietal.
9
 Jenis 
obat yang termasuk dalam Proton-pump Inhibitors adalah pantoprazol, omeprazol, 
esomeprazol, lansoprazol dan rabeprazol.
10
 
 
penggunaan klopidogrel dan PPI dapat meningkatkan risiko reinfraction 
jangka pendek.
 
PPI dapat mengurangi efek kardioprotektif  klopidogrel dengan 
cara menghambat bioaktifasi metabolik CYP4502C19 dari klopidogrel.
11 
PPI 
mempunyai jalur metabolit CYP2C19C jalur ini merupakan jalur metabolite yang 
sama dengan klopidogrel sehingga  dapat  mengganggu perubahan klopidogrel ke 
bentuk aktifnya. Kecenderungan PPI dalam menghambat enzim CYP450, maka 
berpotensi mengurangi aktivitas antiplatelet (klopidogrel) yang berujung pada 
peningkatan penyakit kardiovaskular bahkan kematian.
12 
Interaksi yang terjadi 
antara klopidogrel dan PPI termasuk interaksi farmakodinamik pada jalur 
metabolisme.Interaksi farmakodinamik  adalah interaksi yang dimana efek suatu 
obat diubah oleh obat lain pada tempat aksi.
13
Besarnya resiko yang ditimbulkan 
dari pemberian kombinasi obat tersebut membuat peneliti tertarik untuk 
mengidentifikasi penggunaan obat  tersebut. Berdasarkan studi pendahuluan di 
Rumah Sakit Universitas Tanjungpura ditemukan beberapa pasien menerima 
kombinasi obat tersebut 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
METODELOGI PENELITIAN  
Alat dan Bahan  
 Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah alat tulis , kalkulator dan 
aplikasi Microsoft Excel.Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah data 
rekam medis pasien yang menggunakan obat golongan Klopidogrel dan PPI pada 
bulan Januari-Juni tahun 2018 di Rumah Sakit Universitas Tanjungpura 
Pontianak.  
 
Rancangan Penelitian  
Penelitian ini merupakan penelitin observasional dengan rancangan 
penelitian penelitian studi potong lintang (cross sectional study) yang bersifat 
deskriptif.Data yang digunakan dalam penelitian ini adalah data dari rekam medik 
pasien rawat inap di bagian spesialis penyakit dalam selama periode Januari 
sampai dengan Juni 2018. Sampel yang digunakan adalah total sampel yang 
berjumlah 12 pasien yang memenuhi kriteria inklusi dan ekslusi. 
 
Kriteria Inklusi  
 Kriteria inklusi dalam penelitian ini adalah :Pasien yang menggunakan 
obat Klopidogrel dan golongan PPI .Pasien dengan usia di atas 18 tahun. 
 
Kriteria Eksklusi  
 Kriteria eksklusi dalam penelitian ini adalah Pasien dengan data rekam 
medis yang tidak lengkap dan rusak. 
 
Metode pengumpulan Data  
Data diperoleh dari rekam medik pasien berupa nomer rekam medik, 
karakteristik pasien (nama pasien, usia, jenis kelamin, berat badan ), penggunaan 
kombinasi obat ( klopidogrel dan obat golongan PPI). 
 
Analis Data  
Data hasil penelian akan dianalisis secara deskriptif retrospektif melalui 
rekam medis pasien yang menggunakan obat klopidogrel dan PPI di Rumah Sakit 
Universita Tanjungpura tahun 2018. Data pasien yang berupa data kualitatif akan 
diolah menggunakan aplikasi Microsoft Excel, dan kemudian akan disajikan 
dalambentuk penguraian dan tabel. 
 
HASIL DAN PEMBAHASAN  
A. Karakteristrik Subyek Penelitian Berdasarkan Jenis Kelamin  
Dari hasil yang diperoleh menunjukkan bahwa penggunaan kombinasi dari 
klopidogrel dan Pompa Proton Inhibitor (lansoprazol, omeprazol, pantoprazol, 
rabeprazol, esomeprazol) paling banyak digunakan pada perempuan 66,67% 
dibandingkan laki-laki sebesasar 33,33%. Perempuan lebih banyak mendapatkan 
kombinasi obat tersebut karena ditemukan selain terdiagnosis penyakit 
kardiovaskular, perempuan diketahui banyak mengalami gangguan pencernaan 
(dispepsia).   
 
 
 
 
 
Tabel 1. Karakteristik subyek penelitian berdasarkan jenis kelamin 
No Jenis Kelamin Jumlah  Persentase (%) 
1 
2  
Laki-laki  
Perempuan  
4 
8 
33,33 
66,67 
 Total  12 100 
 
B. Karakteristik Subyek Penelitian Berdasarkan Usia 
Karakteristik pasien yang menggunakan obat klopidogrel dan Pompa Proton 
Inhibitor di Rumah sakit Universitas Tanjungpura berdasarkan usia pada bulan 
januari-juni 2018 terlihat seperti pada Tabel 2 bahwa penggunaan kombinasi obat 
klopidogrel dan Pompa Proton Inhibitor paling banyak diresepkan pada pasien 
dewasa (18-59) tahun sebanyak 83,33% dan pasien lanjut usia (≥60) sebesar 
16,67%. Data menunjukkan bahwa penggunaan obat klopidogrel dan PPI banyak 
diresepkan pada pasien dewasa. Hal ini dikarenakan pasien yang menggunakan 
kombinasi obat tersebut adalah pasien yang terdiagnosis penyakit kardiovaskular, 
seperti stroke. Usia dewasa berisiko untuk terkena penyakit stroke. Salah satu obat 
yang digunakan untuk mengatasi stroke adalah antiplatelet seperti klopidogrel. 
Tabel 2. Karakteristik Subyek Penelitian Berdasarkan Usia 
No Usia (tahun) Jumlah  Persentase (%) 
1 
2  
Dewasa (18-59) 
Lanjut usia (≥ 60)   
10 
2 
83,33 
16,67 
 Total  12 100 
 
C. Gambaran Diagnosa Penyakit 
Hasil menunjukkan bahwa jumlah persentase diagnosis penyakit 
kardiovaskular dengan dispepsia yaitu 33,33% dan penyakit kardiovaskular tanpa 
dispepsia sebesar 66,67%. Penelitian ini sebanding dengan penelitian Chusna
73 
yaitu pasien kardiovaskukar dengan penyerta dispepsia lebih sedikit yaitu 11% 
dibandingkan dengan penyakit kardiovaskular tanpa dispepsia yaitu sebesar 89%. 
Diagnosis penyakit kardiovaskular dengan penyerta dispepsia ini sangat 
berbahaya jika diberikan kombinasi obat antara klopidogrel dan obat golongan 
PPI. Hal ini dikarenakan dapat berisiko terjadinya pendarahan di lambung.  
Tabel 3. Gambaran Diagnosa Penyakit  
No Diagnosa Jumlah  Persentase (%) 
1 
 
2  
Kardiovaskular dengan 
dyspepsia 
Kardiovaskular tanpa dyspepsia   
4 
 
8 
33,33 
 
66,67 
 Total  12 100 
 
D. Gambaran Penggunaan Obat   
Berikut gambaran penggunaan kombinasi obat klopidogrel dan Pompa 
Proton Inhibitor di Rumah sakit Universitas Tanjungpura berdasarkan jenis obat 
PPI yang digunakan selama bulan Januari sampai dengan Juni 2018 dapat dilihat 
pada Tabel 4. Dari hasil Tabel 5 menunjukkan bahwa kombinasi yang sering 
digunakan adalah klopidogrel dan pantoprazol sebesar 83,33% dan kombinasi 
 
 
 
 
klopidogrel dan lansoprazole sebesar 16,67%. Penggunaan kombinasi kopidogrel 
dengan PPI dapat mengurangi keaktifan klopidogrel dalam mencegah seragan 
jantung dan stroke. Pantoprazol lebih sering diresepkan pada pasien yang 
menerima klopidogrel dibandingkan dengan lansoprazol. Hal ini disebabkan 
pantoprazol memiliki potensi interaksi paling rendah dengan CYP450. Potensinya 
untuk berinteraksi dengan obat lain yang dimetabolisme oleh enzim yang sama 
seperti klopidegrel juga kecil. 
Tabel 4. Gambaran Penggunaan Kombinasi Klopideogrel dan PPI 
No Usia (tahun) Jumlah  Persentase (%) 
1 
2  
Klopidogrel-Lansoprazol 
Klopidogrel-Pantoprazol 
2 
10 
16,67 
83,33 
 Total  12 100 
 
E. Gambaran Interaksi ObatPenelitian ini menunjukkan adanya interaksi antara 
pemberian klopidogrel dan obat golongan PPI. Ada 3 tipe interaksi obat  yaitu 
interaksi farmakokinetik, interaksi farmakodinamik, interaksi dan interaksi belum 
diketahui mekanismenya. Penelitian ini mengarah pada interaksi farmakokinetik. 
Interaksi farmakokinetik terdapat 4 fase yaitu fase absorbsi, distribusi, 
metabolisme. Interaksi antara obat klopidogrel dan golongan PPI merupakan 
interaksi farmakokinetik pada fase metabolisme. Interaksi farmakokinetik pada 
fase metabolisme adalah mengubah senyawa aktif yang larut dalam lipid mejadi 
senyawa yang tidak aktif yang tidal larut dalam air sehingga dapat dieksresikan 
secara efesien. 
 
F. Tingkat Keprahan Interaksi 
Tingkat keparahan interakasi dapat diukur dari keparahan atau kefatalan efek 
samping yang ditimbulkan dari pemberian kedua obat tersebut. Penggunaan 
kombinasi obat pada penelitian memiliki tingkat keparahan sedang hingga mayor. 
Tingkat keparah interaksi antara klopidogrel dan lansoprazol maupun pantoprazol 
memiliki tingkat keparahan sedang yang perlu dilakukan pemantauan. Berbeda 
halnya dengan kombinasi klopidogrel dan omeprazol memiliki tingkat keparahan 
mayor dimana dapat efek samping yang fatal hingga berujung kematian. Tingkat 
keparahan penggunaan kombinasi antara klopidogrel dan rabeprazol, klopidogrel 
dan esomeprazol memiliki tingkat keparahan mayor sehingga penggunaan 
kombiasi obat-obat tersebut jarang. 
 
KESIMPULAN 
Adapun kesimpulan dari penelitian ini adalah : 
1. Persentase penggunaan obat klopidogrel dan PPI berdasarkan jenis kelamin 
adalah laki-laki sebesar 33.33% dan perempuan sebesar 66.67% sedangkan 
penggunaan obat klopidogrel PPI berdasarkan usia yaitu dewasa sebesar 83.33% 
dan lanjut usia sebesar 16.67%. 
2. Persentase penggunaan obat yaitu klopidorel-lansoprazole sebesar 16.67%, 
klopidogrel-pantoprazole sebesar 83.33%, klopidogrel-omeprazole 0%, 
klopidogrel-rabeprazole 0%, dan klpidogrel-esomeprazole 0%, sedangkan tingkat 
keparahan interaksi obat yaitu sedang. 
 
 
 
 
 
DAFTAR PUSTAKA 
1. Drug Utilisation Sub-Committee . Top 10 drugs . Australian rescriber , 36 , 
211. 2013 https://doi.org/10.18773/austprescr.2013.087. 4 
2. Meutia A, Nadia F.S, Yetti H,dan Retnosari A. Appropriate Use of Proton Pump 
Inhibitor in Inpatients of Central Army Gatot Soebroto Hospital. J Young Pharm 
:2017:9(1) 
3. Liesner, R.J and Machin, S.J.,. Platelet Disorders. In : Provan, D. ABC of 
Clinical Haematology, 2nd edition. BMJ Books,:2003: Spain.: P.35-39 
4. Kurniasari R.D.,Evaluasi Rasionalitas Obat Anti Platelet Pada Pasien Stroke 
Iskemik Instalasi Rawat Inap di RS X Periode 2016. Surakarta : 2016 
5. Nguyen, T.A.; Diodati, J.G; Pharand, C., 2005. Resistance to Klopidogrel : A 
Review of The Evidence. J Am Coll Cardiol.45:1157-64. 
6. Sachs G, Shin JM, Howden CW. Review article: the clinical pharmacology of 
proton pump inhibitors. Aliment Pharmacol Ther 2006; 23 Suppl 2: 2-8 54 
7.  Li XQ, Andersson TB, Ahlström M, Weidolf L. Comparison of inhibitory effects 
of the proton pump-inhibiting drugs omeprazole, esomeprazole, lansoprazole, 
pantoprazole, and rabeprazole on human cytochrome P450 activities. Drug Metab 
Dispos 2004; 32: 821-827  
8. Fock KM, Ang TL, Bee LC, Lee EJ. Proton pump inhibitors: do differences in 
pharmacokinetics translate into differences in clinical outcomes? Clin 
Pharmacokinet 2008; 47: 1-6 
9. Mullin J, Gabello M,Murray LJ,Farrell CP,Bellows J,Wolov  KR, et al. Proton 
pump inhibitors: Actions and reactions. Drug Discovery Today :2009  
10. Rahadenson. Interaksi Farmakodinamik Antar Klopidogrel Dengan Obat 
Golongan PPI Tidak Bermakna secara Klinis. CKD-233 : 2015 : 42(10) 
11. Bhatt DL, Scheiman J, Abraham NS,. ACCF/ACG/AHA 2008 expert consensus 
document on reducing the gastrointestinal risks of antiplatelet therapy and NSAID 
use: a report of the American College of Cardiology Foundation Task Force on 
Clinical Expert Consensus Documents. Circulation 2008;118: 1894-909. 
12. Katzung BG. Basic and clinical pharmacology (10th ed.). San Francisco. 
McGrawHill Lange :2006. 
13. Rahmawati F., Handayani R., dan Gosal V. Kajian retrospektif interaksi obat di 
Rumah Sakit Pendidikan Dr. Sardjito Yogyakarta. Majalah Farmasi Indonesia: 
2006:17(4
 
 
 
 
 
